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Added to Cultured Human Vascular Endothelium 
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(Director: Prof. Dr. YORINORI HI K、）
Endothelial cells collected from the fresh human umbilical vein were dispersed into small 
culture wells(LimbroR 24 Flat bottom wells 1.7×1.6 cm) numbering 5～7×10りmlcontaining 
'1 mixture of 199 culture medium and 20°0 fetal calf serum. Confluent or subconfiuent vascular 
endothelial cell-sheets were utilized to examine the effect of 'vlitomycin仁C'¥I:VIぐ） and human gra 
nulocytes on the vascul孔rendothelium. 
There W 山 noinjury to the endothelium when it was exposed to :¥I ¥IC(lOO /.Lg/ml) for 30 
minutes. But exposure of the endothelium to the culture medium containing :¥L¥IC(lOO /.Lg/ml) 
and granulocytes (7×106/ml) for 30 minutes evoked 、円・ereendothelial injury. This harmful 
effect of ¥I :¥l ＜、 andgranulocytes on the endothelium was moderated when 20°10 fetal calf serum 
wa' added into the culture medium. However、日1cce川刊 exposure(about 24 hours) of the 
endothelium to ¥L¥JC<lO～100 g/ml) induced injury related to the concentration of ¥I'.¥! C 
added. And finally it was ob号ervedthat exposure of granulocytes to :¥ l ¥IC(lOO /.Lg/ml) for 
30 minutes revealed !es吋 viablegranulocytes after 24 hours in comparison with the control. 
Because of these findings, it is suspected that :¥ l ＼！仁 influencesthe granulocytes to release 
protease which （山町、 injuryto the cultured endothelium. Considering this experiment along 
with a previously submitted report、iti-. suggeted that a one shot administration （ル， ip)of a 
large amount of ¥L¥［（、 incooperation with granulocytes will cause a certain amount of injury to 
the endothelium and make it easier for tumor同！ls.injected into the vein‘to lodge themselves on 
the endothelium、in《Tl"<bingthじ numberof metastatic nodules. 
K引 words: ¥litomycin C, Endothelium levrocytc'. ＼＂‘iscular injury, Cel culture. 
索引語：マイト 7イシンぐ，内皮細胞，白血球，血管障害，細胞培養．
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せた この細胞浮遊液を FlけW 社製24穴の培養皿の 1


















micals, l.' l’いもdd，討、h d川1）を1/2行人れたプラスチッ
ク試験管を用意して．注射器の上清を静かに重層した





l. ¥.Pd＜ー を持続的にセノレシート ICfl川させた
(I）・ 20% F('S添加199倍地IC ¥.I i¥l l' をそれぞれ








(!) 山尚無添加199倍地ICMMC 100 μg ・11の濃度
として30分間内皮細胞に作用させた．その後 ＇.17°（、 の
PBSで 3回洗浄した後. 20~ぢ FCS 添加199倍地で培
養を続けた．
(2) 血清無添加199倍地に＼.I九IC、100µ日• 1111，白血
球 7× 10• コ ／ml としたものを30分間内皮細胞に作用
表 1 血清添加で持続的lζ ＼.I:¥H.を作用させた場
合の培養内皮細胞への影響．
（生存内皮細胞の比率）
iVl:VIC i箆陪？ ' I ! 
1000 μg/ml 
100 μ日；ml 
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時間 ｜4 hr. I s hr. I 40 hr. ¥.I ¥.IC濃度 一、～－ i I 1 
100 μ日・ml 100ιらど1.3qづ 。%















(3) 血清無添加199培地（こ白血球 7x106コJ ml加え
たものを30分間内皮細胞に作用させた．
1-1) 血清添加（20%FCSJ 1州 fi＇：地tjlに白血球 7温
106コ／ml. ¥J:¥!Cをそれぞれ 100μg, ml, 10 μg ml, 1 
7 イト 7 イゾン｛による癌~I f乙増強作用 821 







$実験lー（1)(2), I (1)(2)(3)(4）の 6群は，各群とも 3
～5の well のセルシートを用いた．表iζ示した生細
胞数の割合は，その平均値である．
3. 199倍地に白血球を 106コ／ml となるように浮遊
させた．




















i）と ii）は， 100~ぢの細胞障害が観察されたが iii) 10 
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一 、、時間 1 60min. I 山 ! 24 hr. 1 7 d.
MMC 100 μg/ml 100% lOOGo 100勿 120% 
MMC 100 fo~jml 
WBC 7× ml 50% 1500 0% 0% 
、司！BC 7、106.iml 100% 時 l時 l ロ
『－ - .. 一一一ー 一一一一一‘一
[M¥IC 帥，血清HJ （生存内皮細胞の比率）
822 日外宝 ：；ね520 第 6号 Clt1和58年11月）
写真4-b (12時間〕 写真5-b 










(2) (MMCを血清無添加で lOOμg/mlの濃度とし， た場合，内皮細胞は，増殖して 1週間後には conflu-
これに白血球を 7×106コノml となるよう加え30分作 entとなった．（表 3＇図 1)
用させた場合） 60分後lこ80？ぢ以上の細胞がプラスチツ 1-1 種々 の濃度の；＼！＼ICを血清添加で白血球 17×
ク底より浮離した．残存した細胞を洗浄後続けて培養 106コ／ml）とともにセノレシートに30分間作用させた場
したところ剥離傾向を示して2日後には 100%剥離し 合は， lOOμg/mlの濃度で（2）と比較すると障害がかな
ていた．（表3，図l，写真5-a,b戸） り和らげられていることがわかった．（図 1＇表 4）ふ













7 × io• コ／ml となるよう加え30分間作用させた）
60分後. 50？ちの障害を認める.(10×10) 
12時間後ー 857ちの障害を認める.(10×10) 
24時間後. 100%の障害を認める. (lOxlO) 




咋而 I 4 hr. , 1s hr. i 40 hr. 
¥I ¥I(' J'.；度 斗一一一一一一一一一一一一一
100 μg川 i 100% 1 s9.15ぢI20. 25ぢ
10同 11 ' 100% I 100；ぢ I go；ぢ
lμgml 100勾 1005ぢj lO(JOo 
0.1 叫 11 I 100% I ioo5ちIiooco 
o. 0111g 11 I 100% ¥ ioo% ¥ 1005ぢ
l¥I ¥IC帥，白血球制，血清例］
iζ日75ぢ以上が生細胞であり，有意の差は，認められな

















コントロール 98. 3 ._ 1.1:Vi0 42. 3土12.8%
川忙 lOμgml 机 5土日必 ：53. 9二 2.4%
¥I :VIC 100 /Lg/ml 98. 1土3.1 ~ち 76. 1土 7.1% 
表は障よ細胞の全細胞に対する比率である．
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